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 1956年Ad&皿sは甲状腺機能亢進症(以下亢進症)患者血清中に従来の丁瓦yro塾rOp鵡
 と異った甲状腺刺激物質(lo且g-actingth"oiα“七i皿ulator以下LATSと略
 記す)を見出した。本物質は亢進症に極めて特異的に見出され,その頻度は諸家の報告により若
 干異るが,亢進症の60～80%に認められている。著者は方進症の病態生理に冷けるLATS
 の意義を明らかにする目的で,マウ.ス血中工131放射能の増加率を指標とするMGKe豆zie一野
 口法を用いてTSHの測定を行い,LATSが亢進症の病態生理の構成に重要な役割を演じている
 と云う結論を得た。また抗ウシTSH血清を作成し,LATSと㌻hyrotrOpinの生物学的活
 性の中和試験を行い,両者が免疫学的に異る物質であることも確め得た。なむ本論文にお・いて
 thyro七rOpi亘は従来の下垂体性の甲状腺刺激ホルモンを意味し,TSHはt且yrotrop-
 in冷よび島A?Sを含めたすべての甲状腺刺激物質を意味している。(1)対象とした疾患は亢進症
 215例,それ以外の甲状腺疾患(.非亢進症)101例である。LATS検出の頻度は未治療の亢
 進症では158例中85例(62%)で,非亢進症では101例中結節性甲状腺腫むよび悪性甲
 状腺腫の各1例,計2例(1.9%)のみであり,亢進症に赴いて明かに高率であった。(2)LATS
 と甲状腺機能検査成績むよぴ臨床症状との関係にっき詳細な検討を試みたが,高令者むよぴ臨床
 的に重症な・症例に1やや高率にLATSが認められたほか,多角的観察にもかかわらずLATSと甲状
 腺機能検査成績との闘には関連は何ら見出し得なかった。(3)亢進症の治療過程にかけるLATSの
 変動をみると・未治療の症例158例中85例(62%)に,メルカゾール治療中の症例115
 例中41例(55%)に,術前処置としてのメルカゾール・・ルゴール併用中の症例155例中
 42例(51%)に・退院時(術後14～20日)の症例116例中37例(52%)にLATS
 が認められた。さらに治療過程に沿けるLArSの消長を同一症例について追跡し得た症例54例
 では,入院時(未治療)LATS陽性を示した25例中退院時も陽性を示したものが10例あり,
 この中あらゆる治療に抗して陽性が持続したものが最も多く6例,他の4例は治療過程で棚雲
 性化したものが退院時再び陽性となったものである。また入院時LATs陰性の11例についてみ
 ると,2例が退院時陽性とたったほか,治療過程で吠過性にLATSを認めた5例を含め,9例は
 退院時陰性であった。すなわちLATSは治療効果が挙がるに従い消失する傾向が認められた。
 (4)治療後遠隔時にむけるLATSの変動をみると,治療過程と同様に治療時LATs陽性の症例にお
 いても消失する傾向が認められた。しかし術後1～2年にわたりLATSが持続して認められた症
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 例12例にかレ・ては,治癒とみなされるものはわづか5例(25%)のみであり,5例(42%)
 に再発,5例(25%)に突眼増悪,1例(8%)に不定愁訴を認めた。すなわちLATSが血中
 にヨ'鞠酌に存在する症例の予後は,LATS陰性例に比べ極めて不良で,たとえ一時的に見かけ上
 の治癒状態を示していてもその後の経過は注意深く観察しなくてはならない。さらにLATSは術
 後症状遺残または再発に関し極めて重要左関係があるものと推察される。(5)亢進症に沿ける突眼
 とLATSの関係をみると,未治療例では突眼の無い症例95例中56例(60弼)に,突眼を伴
 う症例では42例中29例(69%)にLATSを認め,突眼を有する症例にLATSの発生頻度は
 やや高かった。・また突眼を欠ぐ症例では治療が進むに従い・退院時85例中22例(2・7%),.
 術後1～5ケ月20例中5例(25%)としA田Sの陽性率が低下するのに比べ,突眼高慶の症例
 は退院時14例中'9例(64%),術後1～5ケ月に沿いてもな沿6例中4例(67%)に
 エ。ATSを認めg高度突眼を伴う症例では治療後もLATβの存続する症例が明かに多かった。さら
 に遠隔時LATSが長期に持続した症例に突眼の増悪を比較的高率に認めた。このことはLATSと
 亢進症に赴ける突眼とQ間に密接な関係が挙ることを示している。(6琉進症の治療過程および各
 種甲状腺疾患に対する乾燥甲状腺末段与前後の観察では,非亢進症では乾燥甲状腺末投与により
 P耳玉値が増加すると共に,TSH値の低下が認められ,所謂下垂体一甲状腺系feed吻ack
 皿echanis皿の存在が認められた。しかしi亢進症ではLATS陽性,陰性例を問わず・いずれに
 かいてもPBエ値とTSH値との闘に何ら相関性は認められなかった。これよりすれば,もし
 LA田Sが下垂体性のものとすると下垂体一甲状腺系feed-back皿ech&丑i8皿が障碍され
 ていると云える。しかしLATSの産生臓器が不明であり,むしろ非下垂体1生のものとされている
 現在,すく左くともLATSを認めた亢進症患者の甲状腺機能は下垂体一甲状腺系調節機構を逸脱
 して凶今TS瞳配されているものと創つ縄・(7)抗ウシ丁躍血離島懸口試験に紳て
 TSH(撫yroもropin)と異り,LATSはその生物学的活性は抑制されず,両者が異る物質
 であることが認められた。しかし2時間値250士41%,12時間値174土22%とLATS
 陰性を示す亢進症に於いて,中和試験後2時間値て51土25蛎12時間値2G9±,52%と
 はじめてLA田S様反応(delayedrespo皿se)を示す様になったものもあ豆,LATsは
 七hyrO七ropinと異る物質であり左がら血中に共存している可能性が暗示された。
 以上著者は比較的多数の症例に関し血清中TSH値を測定レ臨床的見地よ匂考按を加え,
 LATSが亢進症の病態生理構成の要因として極めて重要な役割を演じていることを明かにしたが事
 その化学的組成,産生臓器沿よび代謝に関しては全く不明であり,な夢今後研究されなければな
 らない問題点が多く残されていると考えられる。.
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 審査結果の要旨
 甲状且泉刺戟ホノレモン(TSH)のゴ過剰分泌力∫甲状脹1機膏9フ難症(フ謎・症)¢)原因ではないかと考
 えられて来たが}本症患者についての実際の測定雄炉定で凌レ㌔1956年adam8によって発
 拠れ烈α19解毛if]gt砂r。弓ds加∬唄at。r(LAT8)は・亢進症に高率に出現する
 こ声から,本症の病態生理に重要な役割を果していることが推定される。本研究は,か～る見地よ
 り,亢進症及びそれ以外の甲状勝疾轡〔非先撮症)患者のLATSを測定し,臨床症状及び甲状腺
 機能検査成績との関係を検討し,凌た亢進症治療過程に於けるLATSの変動を追求した。璽に抗T
 SH血清を作成して中和試験を行い,LATSとTSHが免疫学的に異る物質であるか否か検討し
 た。
 対象とした患者は亢進症215例,非亢進症90例(慢性甲状勝炎34,結節性甲状脾暦52,"
 悪性甲状腺腫24)及び対照として正常人"例である。T8H測定はMoKenzう。岨f口沫によっ
 て行い,また野口にしたがってマウスに試料投尊後12時間のTSH活性度が2時間値より上侭る
 ものを1,ATS活イ生とした。
 末治療の亢進症1三8例中85例62%にLASTを認めた。他の疾串では結節性甲状肪賦及び
 悪性甲状勝腫の冬1例のみが陽性であった。
 殖佐症ではし声TSと臨床症状及び甲状脾機能検査との間に明確な関係は留められなかったが,
 1臨床的重症度とけ或程饅:関連性が.昇られた。亢進症の治療が進むにした:がいLATSは減弱あるい
 は消失する傾向を示し,治療後も長期間LATS陽性を示すものは治癒審が非常に悪かった。突眼
 症の程度とLATSとの関連は.鐸られないが・突眼度の高い群では治療が進んでもLATSが陰性
 化しないものが多かった。
 抗TSHlfπ浩による中和試験ではし論TSの活性が抑制憐れず,LATSはTSHと免疫学的に
 異った物質であることを明らかにした。また亢進症患者血清中のLATSとサィ・キシンとは相像
 性左ぐ,しみTSは下垂佐一甲状肪系feedO己.cknleebaf"Srr・と全ぐ無関係に存在してい
 ることが認められ.7また,LATSとTSHは血中に共存していることを1暗示する所見を得た。
 駄上の結果よ蛎少ぐともLATSを認めた甲状勝機能亢進症悉宅の甲状腺機能は・下垂躰'一甲
 状腺系fee(}bといし∫rleC～lanjSI∫1を逸脱してLATSに支配されていると云うことが出来∫
 甲状腺機能亢進症病態生埋の解明に寄与する所が大きい。
 よって',本論文は学位授与に値するものと認める。
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